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На модели синдрома системного воспалительного ответа и тяжелой сердечной недостаточности, обусловлен-
ной токсико-аллергическим миокардитом 10-дневной продолжительности, у кроликов проведено исследование вли-
яния 5-дневного (начиная с 5-го дня после разрешающей инъекции стафилококкового токсина) введения различных 
кардиотонических средств на выраженность явлений эндотоксемии. Показано, что сдвиги в цитокиновом профиле 
миокарда опережают изменения, наблюдаемые в периферической крови. По выраженности положительного воз-
действия на эндотоксемию изученные кардиотонические средства с противовоспалительным действием распо-
лагаются следующим образом: Аденоцин® > амринон ≥ дигоксин > левосимендан. Под влиянием Аденоцина® и в 
меньшей степени дигоксина в отличие от амринона и левосимендана происходит снижение экспрессии ядерного 
транскрипционного фактора каппа и межклеточной молекулы адгезии 1 типа.
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В последние годы широкое распространение 
получила оригинальная концепция сущности 
синдрома системного воспалительного ответа 
(ССВО) – возникновение системного (генерали-
зованного) воспаления при относительно благо-
приятно протекающих заболеваниях, при которых 
ССВО не представляет угрозы, но значительно 
ухудшает качество жизни больных [2, 4–5, 9, 16]. 
ССВО развивается при инфаркте миокарда, ише-
мической болезни сердца, идиопатической и ди-
латационной кардиомиопатиях, обусловленных 
инфекционным и вирусным миокардитами [16], 
атеросклерозе [2], кардиогенном шоке, состояни-
ях после кардиохирургических операций [1, 2, 5]. 
механизмы возникновения CСВО различного ге-
неза однотипны. Среди источников интоксикации 
основное внимание уделяется очагам воспали-
тельной деструкции, зонам естественной вегета-
ции микрофлоры в организме, что ведет к запуску 
множества взаимосвязанных процессов: выбросу 
эндотоксинов и продукции цитокинов, активации 
лейкоцитоза и эндотелиоцитов, процессов тка-
невой дезоксии и снижению резервных возмож-
ностей собственных защитных систем организма, 
гиперобразованию свободных радикалов и проте-
олитических ферментов, коагуляции, фибриноли-
зу и др. [2–3, 5, 8, 10]. Все это сопровождается 
возникновением многочисленных аутокаталити-

ческих «порочных кругов», обусловливающих раз-
витие клинических проявлений эндотоксикоза и 
приводящих в конечном итоге к формированию 
полиорганной недостаточности [2, 6]. Рациональ-
ной терапии ССВО не существует. Показано, что 
сердечные гликозиды модулируют иммунный от-
вет и влияют на течение воспалительного про-
цесса путем ингибирования синтеза простаглан-
дина Е2, брадикинина и дегрануляции тучных 
клеток, снижают продукцию интерлейкина (Ил-6) 
и фактора некроза опухоли (ФНО-α) [10]. Оуабаин 
также уменьшает уровень конканавалина А путем 
ингибирования клеточной миграции [7]. Неглико-
зидные кардиотоники, ингибиторы фосфодиэсте-
разы (ФДЭ) (амринон, милринон и пимобендан) 
кроме широко известных присущих им свойств: 
инотропного, люзинотропного и вазодилатирую-
щего, а также короткого положительного влияния 
на гемодинамику, обладают и иммуномодулирую-
щими свойствами [6]. Иммуномодулирующий эф-
фект ингибиторов ФДЭ заключается в снижении 
продукции провоспалительных цитокинов, умень-
шении воспалительного процесса в миокарде и 
активности Т-лимфоцитов, продукции ФНО-α [6, 
9, 13]. С другой стороны, увеличение под воздейс-
твием ингибиторов ФДЭ цАмФ позволяет пред-
положить, что ингибиторы ФДЭ могут усиливать 
воспалительный стимул через присоединение к 

Ключевые слова: сердечная недостаточность, синдром системного воспалительного ответа, кардиотоничес-
кие средства, эндотоксемия, внутриклеточная молекула адгезии.
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on the model of systemic inflammatory response syndrome caused by toxi-allergic myocarditis 10-day duration in 
rabbits the efficacy of 5 days (beginning after 5 days from the injection of staphylococcus toxins) administration of the 
various pharmacological agents on the endotoxemia intensity has been studied. It has been shown that pathological shifts 
in cytokine system in myocardium occurs early than in blood. The efficacy of action of the studding cardiotonic drug on the 
endotoxemia were: Adenocin® > amrinone ≥ digoxin > levosimendan. Influence of Adenocin®, and in less extent digoxin 
unlike amrinone and levosimendan, leads to the decreasing in the expression of nuclear transcription factor nF-kb and  
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определенным элементам в структуре некоторых 
прoвоспалительных генов. 

Целью настоящей работы явилось пилотное 
исследование влияния сравнительной эффек-
тивности кардиотонических средств гликозидной 
и негликозидной природы на выраженность эндо-
токсемии при ССВО, развившемся на фоне тяже-
лой сердечной недостаточности в эксперименте.

материалы методы исследования
Исследования проведены на кроликах обоего 

пола в соответствии со статьей 11-й Хельсинкской 
декларации Всемирной медицинской ассоциации 
(1964), «международными рекомендациями по 
проведению медико-биологических исследова-
ний с использованием животных» (1985), а также 
Правилами лабораторной практики в РФ (приказ 
мЗ и СР РФ от 29.08.2010 г. № 708н). В качестве 
модели развития ССВО с преобладанием тяже-
лой сердечной недостаточности (СН) в экспери-
менте использовали модель токсико-аллергичес-
кого миокардита 10-дневной продолжительности 
(ТАм10дп), который воспроизводили у кроликов 
массой 2–4 кг в осенне-зимний период [3, 4]. Эв-
таназию животных проводили попарно под гек-
сеналовым наркозом. Из всех кроликов 11 были 
интактные и 51 – с СН, обусловленной ТАм10дп, 
из которых 18 составили контрольную группу (3 
животным начиная с 5-го дня после разрешаю-
щей инъекции стафилококкового токсина вводили  
2 мл воды для инъекций), 14 – подопытную группу 
с СН, леченной дигоксином (0,1 мг/кг внутривенно 
медленно), 14 – подопытную группу с СН, обус-
ловленной ТАм10дп, леченной Аденоцином® (10 
мг/кг, растворенных в 2 мл воды для инъекций),  
13 – подопытную группу с СН, леченной амри-
ноном (5 мг/кг) и 12 – подопытную группу с СН, 
леченной левосименданом (24 мг/кг). Отмечен-
ные препараты вводили кроликам в краевую вену 
уха один раз в сутки на фоне внутрибрюшинного 
введения 3 мг/кг в сутки индометацина, раство-
ренного в 0,5 мл натрифосфатного буфера (рН 
7,8), которое начинали на 5-й день после разре-
шающей инъекции стафилококкового токсина. 
Выраженность эндотоксемии при СН + ССВО 
оценивали по повышению в плазме крови и эрит-
роцитах содержания молекул средней массы [2, 
4]. Определение гистамина и серотонина прово-
дили флуориметрическим методом, провоспали-
тельных (Ил-1β и Ил-6), противоспалительного 
Ил-10 и фактора некроза опухоли (TnF-α) –  
с использованием метода «ElISA» тест-системой 
«bioSource International»; содержание межклеточ-
ной молекулы адгезии 1 типа (ICAm-1) опреде-
ляли методом ферментативного иммунного ана-
лиза с использованием тест-системы «ElISA»; 
содержание эндотелина-1 (ЭТ-1) определяли с 
помощью тест-системы «R&D Systems for human 

endothelin-1 Immunoassay» (Великобритания); 
активность ядерного транскрипционного факто-
ра каппа В (nF-kb) определяли коммерческой 
«ElISA immunoassay»-системой при длине волны 
450 нм в ядерной фракции кардиомиоцитов, по-
лученной с использованием «nuclear Extract Kit» 
(«Active motif, Carlsbad», Канада). Статистическую 
обработку результатов осуществляли посредс-
твом SPSS-10, достоверность различий средних 
определяли по t критерию Стьюдента.

результаты исследования
Развитие СН сопровождается формированием 

выраженного ССВО. При этом токсические про-
дукты накапливаются не только в миокарде как 
органе-мишени (происходит воспалительное, а 
также мозаичное очагово-дистрофически-некротиче- 
ское поражение со вторичной гиперергической 
аллергической реакцией, характерной для тер-
минальной фазы выраженного эндотоксикоза). 
Об этом свидетельствуют повышение экстинкции 
плазмы в 4,1 раза и снижение экстинкции эритро-
цитов на 23,0% на 10-е сутки развития заболева-
ния. Показано, что при СН системный воспали-
тельный ответ проявляется повышением в крови 
содержания Ил-1β и Ил-6 на 49,0% и 68,0 % соот-
ветственно, ФНО-α – на 61,5% и снижением Ил-10 
на 64,3%. В результате соотношение противовос-
палительных Ил к провоспалительным снижается 
при СН почти в 5 раз, возрастает содержание се-
ротонина и гистамина на 103,8% и 37,1% соответс-
твенно, повышаются на 77,0% содержание ICAm-1 
и уровень ЭТ-1 в 2,6 раза (табл. 1). 

Повышение провоспалительных Ил в мио-
карде значительно более выражено, чем в кро-
ви: содержание Ил-1β увеличивается на 323,0%, 
Ил-6 – более чем в 450 раз, ФНО-α – более чем 
в 206 раз, активность nF-kb – в 7 раз (табл. 2). 
Суммарное отношение провоспалительных ци-
токинов к уровню противовоспалительного Ил-10 
в миокарде возрастает в 8 раз, что указывает на 
дисбаланс в системе цитокинов в миокарде как 
органе-мишени. Таким образом, сопоставление 
характера изменений спектрограммы плазмы и 
эритроцитов, изменение профиля циркулирую-
щих в периферической крови цитокинов и цито-
кинов в миокарде указывают на развитие при СН, 
обусловленной ТАм10дп, III и IV фаз ССВО, фазы 
несостоятельности систем гомеостаза, часто не-
обратимой фазы декомпенсации с проявлениями 
синдрома полиорганной недостаточности. 

Включение дигоксина в терапию СН позволяет 
снизить уровень молекул средней массы в плаз-
ме и повысить их содержание в эритроцитах, что 
указывает на значительное ослабление степени 
эндотоксемии; по-видимому, происходит переход 
процесса в фазу компенсации. Содержание в кро-
ви провоспалительных цитокинов под влиянием 
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Введение
Основной причиной хронической ишемии ниж-

них конечностей (ХИНК), распространенность 
которой составляет 2–3% от численности всего 
населения [1, 8, 9, 11], являются атеросклероти-
ческие поражения магистральных артерий, ос-
новным методом лечения которых является хи-
рургическая коррекция.

При этом в клинической практике трудности 
вызывает хирургическое лечение при пораже-
ниях бедренно-подколенно-берцового сегмен-
та. Основными способами коррекции указанных 
поражений являются бедренно-подколенные и 
бедренно-берцовые шунтирования с помощью 
аутовенозных трансплантатов или синтетических 
протезов [2, 4, 5, 7]. 

Результаты лечения во многом зависят от рас-
пространенности атеросклеротического процесса 
и состояния путей оттока (артерий голени).

В настоящее время существует мало диа-
гностических методик, позволяющих оценивать 
состояние дистального русла [3, 10]. К ним отно-
сится предложенный в 1997 г. R. b. Rutherford et 
al. метод, в основе которого лежит оценка в бал-
лах степени поражения путей оттока по данным 
ангиографии. Следует отметить, что правильная 
оценка состояний путей оттока зависит от качес-
тва ангиограмм и в немалой степени от опыта ис-
следователя [12]. 

Для оценки возможностей сосудов микро-
циркуляторного русла была предложена уль-
тразвуковая функциональная дебитометрия [6], 
разработанная на группе практически здоровых 
добровольцев, но возможности использования 
этой методики у больных с ХИНК не изучались. 
Суть методики заключается в измерении скоро-
сти кровотока в подколенной артерии и вене в со-
стоянии покоя и после стандартной физической 
нагрузки. Параметры, определяемые в подколен-
ной артерии, отражают степень усиления притока 
крови в конечность во время физической нагруз-
ки, а в подколенной вене – пропускную способ-
ность микроциркуляторного русла. 

С учетом вышеизложенного нами была разра-
ботана методика интраоперационной дистальной 
перфузионной дебитометрии (ДПД) для количес-
твенной оценки емкости дистального русла и про-

1Departament of cardiac surgery and cardiology,
2department operative surgery and topographical anatomy of the Kuban state medical university,

Russia, 350063, Krasnodar, Sedina str., 4. E-mail: vrachenish@yandex.ru

This article is devoted to the study of remote results of reconstructive operations with atherosclerotic affection of 
femoral-popliteal-tibial segment. This original technique used intraoperatively to evaluate the volume of the distal bed. It 
is found, that in postoperative period the graft patency depends on index of the distal bed.

Key words: atherosclerosis, chronic lower limb ischemia, femoro-distal bypass surgery, the distal flowmetry.

гнозирования эффективности реконструктивных 
вмешательств при атеросклеротических пораже-
ниях бедренно-подколенно-берцового сегмента.

Целью нашего исследования явилась оцен-
ка прогностической значимости методики ДПД в 
плане изучения отдаленных результатов реконс-
труктивных операций на бедренно-подколенно-
берцовом сегменте.

материалы и методы исследования 
Изучены результаты хирургического лечения 

149 пациентов с ХИНК, обусловленной атеро-
склеротическими поражениями бедренно-подко-
ленно-берцового сегмента. Все пациенты были 
мужского пола. Средний возраст составил 67± 
2,7 года. У всех пациентов выявлена различная 
сопутствующая патология: у 109 (73,2%) имелась 
ишемическая болезнь сердца, у 54 (36,2%) паци-
ентов – сахарный диабет 2-го типа, у 84 (56,4%) –  
гипертоническая болезнь, у 46 (30,9%) – сосудис-
то-мозговая недостаточность 3-й и 4-й степени по 
классификации А. В. Покровского. 

Согласно классификации А. В. Покровского 
все пациенты были распределены на 3 группы: 
у пациентов первой группы имелась ишемия IIБ 
степени, у пациентов второй и третьей групп – III и 
IV степени соответственно. В первую группу вош-
ли 42 (28,2%) пациента, во вторую – 53 (35,6%), в 
третью – 54 (36,2%).

Состояние магистральных артерий нижних ко-
нечностей оценивалось при помощи ультразвуко-
вой допплерографии со спектральным анализом 
допплеровского сигнала, дуплексного сканирова-
ния с цветным картированием, компьютерно-томог-
рафической и рентгеноконтрастной ангиографии. 
По результатам указанных методов обследования 
гемодинамически значимых поражений аортопод-
вздошного сегмента выявлено не было, поверх-
ностная бедренная артерия была окклюзирована 
у 143 (96%) пациентов, критически стенозирована 
у 6 (4%). Подколенная артерия окклюзирована у  
27 (18,1%) пациентов, критически стенозирована 
у 3 (2%). Три артерии голени функционировали у  
34 (31,2%) больных, две – у 56 (51,4%), одна из 
большеберцовых артерий – у 19 (17,4%). 

Все указанные больные перенесли оператив-
ное лечение: выполнено 128 (86%) бедренно-
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дигоксина также снижается: Ил-1β – на 25,0%, 
Ил-6 – на 22,0% и ФНО-α – на 32,0%, ICAm-1 – на 
19,0%, а содержание Ил-10, наоборот, повышает-
ся на 120,0% в отсутствие значимых изменений в 
маркерах воспаления – серотонина и гистамина. 
Содержание ЭТ-1 под влиянием дигоксина сни-
жается всего на 13,0% (табл. 1).

Изменение системы цитокинов под влиянием 
дигоксина в миокарде выглядит следующим об-
разом: содержание Ил-1β снижается на 36,0%, 
Ил-6 – на 17,0%, ФНО-α – на 70%, экспрессия Ил-
10 повышается на 57,0%, и снижается активность 
nF-kb (р65).

64,0% выше. Экстинкция плазмы под воздейс-
твием амринона выше нормального уровня на 
52,0%, а под влиянием левосимендана в 2,8 раза 
превышает нормальные значения (табл. 1 и 2). 
Под воздействием амринона и левосимендана 
содержание провоспалительного Ил-1β в кро-
ви снижается на 25,0% и 41,0% соответственно 
относительно наблюдаемого при СН, а в случае 
Ил-6 наибольшее снижение достигается под вли-
янием амринона (табл. 1). Содержание противо-
воспалительного Ил-10 повышается на 150,0% 
под воздействием амринона и не изменяется 
при лечении левосименданом. Отмечается бла-

Таблица 1

Сравнительное влияние фармакологических средств на маркеры  
эндотоксемии и иммуновоспалительного ответа в крови при СН

Показатель Контроль СН + ЛС
Норма СН Дигоксин Аденоцин® Левосимендан Амринон

Экстинкция плазмы, 
λ = 282 нм

0,23±0,04 1,61±0,09* 0,45±0,08 0,25±0,08 0,62±0,06*# 0,75±0,07**

Экстинкция 
эритроцитов, λ = 258 нм

0,56±0,05 0,43±0,04#x 0,77±0,05* 0,52±0,05 0,92±0,04* 0,22±0,04**

мБ-КФК, нмоль/мл 2,3 ± 0,8 10,5 ± 1,2***
Ил-1β, нг/мл 1,32±0,13 1,97±0,12** 1,47±0,09# 1,22±0,06## 1,17±0,11## 1,49±0,09#∆х

Ил-6, пкг/мл 1,67±0,10 2,80±0,20** 2,28±0,12*## 1,78± 0,09##§ 2,45±0,09***### 1,96±0,09*##x

Ил-10, пкг/мл 0,28±0,06 0,10±0,03*** 0,22±0,04## 0,45±0,04**##§ 0,09±0,03**∆∆ 0,20±0,04#х∆∆хх

ФНО-α, пкг/мл 9,6±0,7 15,5±0,8** 10,5±0,6** 8,4±0,5** 11,5±0,8**#∆∆ 12,6±0,6**#∆∆

Гистамин, нмоль/мл 35±4 48 ± 4* 46± 3* 37±3* 45 ± 3 38± 3#∆х

Серотонин, нмоль/мл 0,26±0,03 0,53±0,08** 0,51±0,04** 0,23±0,03 0,57±0,07**∆∆ 0,36±0,03**#∆х

ЭТ-1, нг/мл 2,1±0,3 7,5±0,6*** 6,5±0,4** 3,4±0,5** 6,5±0,8**∆∆ 5,8±0,6**#∆∆

ICAm-1, опт. пл. 
λ = 405 нм

0,030±0,003 0,053±0,008** 0,043±0,008** 0,032±0,006** 0,053±0,008**∆∆ 0,067±0,004**#∆∆х

 Примечание: сравнение: с нормой – *, c CН – #, с СН + дигоксин – §, с СН + Аденоцин® – ∆, с СН + 
левосимендан – х; один знак – р < 0,05, два – р < 0,01, три – р < 0,001.

Применение Аденоцина® ведет к снижению со-
держания средних молекул в плазме и эритроци-
тах до нормального уровня, мБ-КФК и цитохрома 
С и отсутствию выраженного увеличения марке-
ров воспаления серотонина и гистамина (табл. 1). 
Иммуновоспалительная реакция миокарда при 
СН в ответ на терапию Аденоцином® характери-
зуется восстановлением баланса про- и противо-
воспалительных цитокинов: в миокарде содержа-
ние Ил-1β снижается в 3,8 раза, Ил-6 – в 22 раза 
и ФНО-α – в 18 раз при одновременном повыше-
нии Ил-10 в 20 раз и нормализации экспрессии  
nF-кb. 

Курсовое введение амринона и левосименда-
на ведет к постепенному снижению экстинкции 
эритроцитов, которая на 10-е сутки развития СН 
становится под влиянием амринона в 2,55 раза 
ниже нормального уровня, а левосимендана – на 

гоприятное действие амринона на содержание 
гистамина и серотонина. Под влиянием амринона 
уровень ФНО-α в крови при тяжелой СН, обуслов-
ленной ТАм10дп, и экспрессия ICAm-1 при СН оста-
ются высокими (табл. 1). Левосимендан оказыва-
ет более выраженное, чем амринон, действие на 
уровень ФНО-α (снижается на 26,0%), также как 
амринон не снижает экспрессию ICAm-1. Содер-
жание эндотелина-1 под влиянием левосименда-
на снижается на 13,0%, а амринона – на 23,0%. 
Картина иммуновоспалительной реакции в мио-
карде под влиянием амринона и левосимендана 
несколько отличается от наблюдаемой в перифе-
рической крови. Содержание, например, ФНО-α 
хотя и превышает нормальный уровень примерно 
в 6 раз под воздействием обоих препаратов, од-
нако снижается относительно наблюдаемого при 
СН + ССВО в 3,6–3,4 раза, а провоспалительного 
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Ил-1β – в 3,2–2,8 раза соответственно. При этом 
амринон снижает содержание Ил-6 в миокарде в 
3,7 раза, а под воздействием левосимендана уро-
вень экспрессии Ил-6 остается высоким. Описан-
ные сдвиги в провоспалительных цитокинах на 
фоне повышения на 50,0 % Ил-10 и отсутствие 
влияния на этот показатель левосимендана поз-
воляют заключить, что амринон оказывает более 
выраженное положительное действие на воспа-
лительную реакцию в миокарде, и предположить, 
что сглаженная картина в крови может быть обус-
ловлена выходом цитокинов из миокарда и нару-
шением процесса их деградации в крови.

Обсуждение 
Сердечная недостаточность является комп-

лексным, многофакторным синдромом с вовле-
чением различных органов и систем организма. 
При этом прогрессирование хронической СН не-
разрывно связано с повышением выраженности 
системного воспаления, ССВО и представляет 
собой один из факторов высокого риска развития 
полиорганной недостаточности. Присоединение к 
симптомам хронической СН признаков ССВО вы-
ражается в: 

увеличении количества токсических продук-
тов, которые присутствуют и в норме, но в значи-
тельно меньшем количестве; 

образовании новых токсинов – продуктов вос-
паления и метаболизма клеточных и субклеточ-
ных структур; 

общем подавлении механизмов естественной 
резистентности, нарушении функционирования 
собственных защитных систем организма. 

При этом системное воспаление – самоли-
митирующийся процесс, обусловленный слож-
ным каскадом взаимодействия гуморальных и 
клеточных элементов, направленных на восста-
новление гомеостаза клетки (кардиомиоцита). 

Существенная особенность развития выражен-
ной эндотоксемии, ключевого компонента ССВО 
при СН, заключается в том, что в отсутствие 
адекватной фармакологической коррекции она 
становится фактором, усугубляющим течение 
СН, и, оказывая влияние на жизнедеятельность 
всех систем и органов, приводить к развитию 
полиорганной недостаточности. Так, продук-
ты деградации биополимеров и их комплексов, 
как составная часть регистрируемых в плазме и 
эритроцитах молекул средней массы, могут ока-
зывать выраженное нейротоксическое влияние 
на структуры головного мозга [6, 16], обладать 
эндотоксическими свойствами и выступать в 
роли клеточных регуляторов или модуляторов 
иммунных процессов. Согласно нашим данным, 
при СН, обусловленной ТАМ10дп, катаболическая 
направленность метаболизма нарастает, отме-
чается достоверное увеличение содержания мо-
лекул средней массы как в плазме, так и в эрит-
роцитах, что свидетельствует о развитии фазы 
выраженной эндотоксемии с проявлениями ги-
перметаболизма. Большинство авторов считает 
универсальным маркером ССВО именно моле-
кулы средней массы. Как показало проведенное 
исследование, при хронической СН, обусловлен-
ной некоронарогенными заболеваниями миокар-
да, выраженность эндотоксемии определяется 
повышением уровня циркулирующих в крови ме-
диаторов воспаления, и мониторирование уров-
ня медиаторов воспаления является маркером 
эффективности проводимой терапии. Показано, 
что сдвиги в цитокиновом профиле миокарда 
опережают изменения, наблюдаемые в пери-
ферической крови. Таким образом, развитие СН 
сопровождается формированием выраженного 
ССВО: токсические продукты не только накапли-
ваются в миокарде – органе-мишени, но и вымы-
ваются в системный кровоток, что характерно для 

Таблица 2

Влияние кардиотонических средств на изменение цитокинового профиля  
миокарда и активность ядерного транскрипционного фактора каппа  

при ССВО, развившемся на фоне СН

Группа
Ил-1β х 103, 
пкг/мг ткани

Ил-6 х 102, 
пкг/мг ткани

Ил-10, 
пкг/мг ткани

ФНО-α х 102, 
пкг/мг ткани

NF-kB (р65),
активность

(450 нм)
Контроль 5,2±0,3 0,10±0,03 0,042±0,006 0,56±0,06 0,15±0,02
СН 22±3** 46±34*** 2,4±0,3*** 12,1±1,6*** 1,21±0,06***
СН + дигоксин 14±3***# 38±2*** 3,3±0,3***### 3,6±0,2***### 0,84±0,06***###x

СН + Аденоцин® 3,8±0,4***##§ 2,1±0,3***###§§§ 4,5±0,4***###§ 0,67±0,06***###§§§ 0,23±0,03***##§§

СН + левосимендан 7,9±0,5***##§∆ 40±2***∆∆∆ 2,1±0,3***### 3,6±0,2***### 1,07±0,08***#§∆∆∆

СН + амринон 6,8±0,3### 10,2±0,7***##∆∆∆хх 0,09±0,09***##∆хх 3,4±0,2***### 0,97±0,06***###

 Примечание. сравнение: с нормой – *, c CН – #, с СН + дигоксин – §, с СН + Аденоцин® – ∆, с СН + 
левосимендан – х; один знак – р < 0,05, два – р < 0,01, три – р < 0,001.
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терминальной фазы эндотоксикоза. Полученные 
данные имеют большое значение для клиники, 
так как за «видимым» относительно небольшим 
изменением провоспалительных цитокинов в 
крови могут скрываться выраженные изменения 
в миокарде и быть маркером плохого прогноза. 
Показано, что по выраженности положительного 
воздействия на ключевой фактор ССВО, эндо-
токсемию, изученные кардиотонические средс-
тва с противовоспалительным действием рас-
полагаются следующим образом: Аденоцин® > 
амринон ≥ дигоксин > левосимендан. Оригиналь-
ность предлагаемой терапевтической стратегии 
купирования ССВО и хронической СН Aдено-
цином® заключается в синергизме воздействия 
на нарушенные сигнальные механизмы в ответ 
на стрессорное поражение клетки: к эффектам 
β-ацетилдигоксина (содержащегося в Аденоци-
не®), моделирующего активацию nF-кb, присо-
единяется выраженный корригирующий эффект 
НАД на иммунную систему через регуляцию ак-
тивности сиртуинов, активацию nF-кb и медиа-
цию СД38 [8, 15], инозина, воздействующего на 
внеклеточные аденозиновые А2А рецепторы [8, 
12], и высокой антимикробной активности малых 
доз оксифедрина [11].
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